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Abstract 
Diabetic peripheral neuropathy(DPN) is one of the common chronic complications in diabetic patients. Patients with DPN present 
variable symptoms and physical findings, ranging from asymptomatic loss of tendon reflex to severe painful neuropathy, even lead to 
disability. It seriously lower the quality of diabetic patients’ life. Because of its etiology and pathogenesis were not yet fully understood, 
the treatment has been tending to diversification. Strict glycemic control is a precondition, then we shuold focus on the elimination of 
the etiology, relieve the symptoms, prevention and treatment the complications.Such as improving vascular function, adjusting the 
metabolic disorders, relieving pain and other methods. Due to the limitations of western drug treatment, also, non-drug treatment is easy 
to operate with clear effect and little side effects, current studies of non-drug treatment tend to increase gradually, such as electric 
acupuncture therapy, autologous bone marrow stem cells implantation, hyperbaric oxygen therapy and other methods．The combination 
of drug and non-drug treatment can improve the curative effect of DPN. This review summarize the progress of drug and non-drug 
treatment for DPN in the recent years.  
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【摘要】糖尿病周围神经病变(diabetic peripheral neuropathy，DPN)是糖尿病的常见慢性并发症之一，严重者可致残疾。其发
病机制复杂，是多种因素相互作用，最终导致的神经细胞损伤和神经纤维缺血性脱髓鞘。治疗方法多样，但是缺乏特异性。
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随着对该病发病机制的深入认识，研究针对致病因子的靶向药物方兴未艾。临床以药物治疗为主，在控制血糖的基础上进行
营养神经、改善循环、纠正代谢紊乱、抗氧化、镇痛等治疗。非药物治疗，如高压氧、超短波、电针等，因其操作简单，疗
效确切，副作用小等优点，临床应用也越来越广泛。本文就近几年 DPN 的药物和非药物治疗进展予以综述，旨在为临床治
疗 DPN 提供参考。 
【关键词】糖尿病周围神经病变；药物治疗；非药物治疗 
糖尿病周围神经病变（diabetic peripheral neuropathy，DPN）是糖尿病常见的慢性并发症和主要致残因
素之一。据 2011 年美国疾控中心调查数据显示，糖尿病患者中 60%～70%会有轻到重度的神经病变[1]。神
经病变可累及感觉、运动和植物神经，产生疼痛、麻木等不适，造成运动障碍及自主神经功能障碍，严重
降低患者的生活质量。DPN 的发病机制复杂，各种因素相互作用最终导致神经细胞损伤和神经纤维缺血性
脱髓鞘，其中高血糖毒性、微血管病变、氧化应激、神经生长因子缺乏等是主要影响因素。 
由于其发病机制复杂多样，治疗上也缺乏特异性，临床以药物治疗为主。在控制血糖的基础上进行营
养神经、改善循环、纠正代谢紊乱、抗氧化、镇痛等治疗。近年来，非药物治疗，如高压氧、超短波、电
针等，因其操作简单，疗效确切，副作用小等优点，临床应用也越来越广泛。 
本文就近几年 DPN 的药物和非药物治疗进展予以综述，旨在为临床治疗 DPN 提供参考。 
1 药物治疗 
目前 DPN 治疗缺乏特效药，良好的血糖控制是基础，同时针对病因病机采取措施，控制症状，预防和
治疗因神经病变而引起的其他器官系统的损害。 
1.1 营养神经 
1.1.1 甲钴胺  甲钴胺是维生素 B12钴酰胺制剂。维生素 B12作为蛋氨酸合成酶的辅酶，参与神经细胞轴突结
构蛋白的合成，补充甲钴胺有利于 DPN 损伤神经的修复。时红波等选取 DPN 患者 124 例，在严格控制血糖
的基础上，治疗组（64 例）静滴甲钴胺 500µg/d，总有效率为 96.9%，明显大于对照组的（60 例）总有效率
53.3%。在改善肌电图方面，治疗组也明显优于对照组[2]。可见甲钴胺能有效缓解 DPN 的临床症状，提高治
愈率，是一种理想药物。 
1.1.2 神经生长因子(NGF)  NGF 可以选择性营养小神经纤维感觉神经元和交感神经节神经元[3]，能促进神
经系统损伤的修复。王峰等研究人员对 76 例 DPN 患者进行临床观察，对照组（38 例）采用 B 族维生素和
改善微循环的常规疗法进行治疗，治疗组（38 例）在对照组治疗基础上，肌注 NGF20µg/d。结果，治疗组
患者周围神经病变治疗效果明显优于对照组，运动神经和感觉神经传导速度的改善幅度明显大于对照组[4]。
可见，NGF 是治疗 DPN 的一种安全、有效药物。 
1.1.3 单唾液酸神经节苷脂(GMI)  GMI 具有保护细胞膜以及增强 NGF 的功能，可以促进神经元生长、分
化和再生，修复脱失髓鞘,同时有周围神经镇痛作用。现已在临床得到广泛使用，疗效确切。 
1.2 改善循环 
1.2.1 血管扩张剂  DPN 发生的一个重要原因是神经缺血缺氧，因此应用血管扩张剂可治疗 DPN。前列地
尔是血管活性药，能直接扩张血管，降低血管反应能力。杨雪丹观察 80 例 DPN 患者发现，应用 α-硫辛酸
联合前列地尔治疗 DPN 的总有效率（95.0%）明显高于单用 α-硫辛酸治疗的总有效率（77.5%）[5]。可
见，α-硫辛酸联合前列地尔可以明显提高患者的神经传导速度，改善周围神经末梢循环，加快神经纤维
修复，值得临床推广应用。另外，钙离子拮抗剂（CCB）、血管紧张素转换酶抑制剂(ACEI)，血管紧张素
Ⅱ受体阻滞剂（ARB），非肾上腺能拮抗剂，山莨菪碱(654-2)等均能扩张神经内膜血管，从而改善神经传
导速度。 
1.2.2 阿魏酸钠  阿魏酸钠为非肽类内皮素受体拮抗剂，可拮抗内皮素-1 引起的血管收缩和血管平滑肌异常
增殖，增加神经组织的微循环灌注，改善缺血、缺氧状态，促进受损神经组织的功能恢复。 
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1.2.3 降低血粘度及抗凝、溶栓药物  糖尿病患者，血液往往呈现高凝状态。巴曲酶可使纤溶酶原激活成纤
溶酶而起溶栓作用，抑制红细胞聚集和沉降，增加红细胞变形能力，降低血管阻力，从而改善微循环。蝮
蛇抗栓酶通过抗凝、溶栓、降脂和抗氧化等作用，使组织摄氧增加，促进周围神经病变恢复，同时还含有
神经生长因子，可营养神经，促进神经细胞生长[6]。另外，尿激酶、降纤酶、藻酸双酯钠等均能降低血粘
度而改善微循环。 
1.3 纠正代谢紊乱 
1.3.1 醛糖还原酶抑制剂(ARI)  高血糖会导致葡萄糖的旁路代谢——多元醇通路亢奋，使得大量的山梨醇
和果糖在周围神经细胞内积聚，形成胞内高渗透压,导致神经细胞肿胀、变性，甚至坏死。醛糖还原酶是此
通路的关键限速酶，通过有效抑制醛糖还原酶的活性，可促进神经功能的恢复。Kawai T 等对 74 例日本
DPN 患者进行为期 2 年的前瞻性、开放性研究显示，实验组（依帕司他 150mg/天）相比对照组可以明显改
善下肢运动神经和感觉传导速度，而且此作用是通过多元醇通路实现的[7]。ARI 是目前治疗 DPN 比较理想
的药物，已在临床获得广泛应用，主要药物是依帕司他。 
1.3.2 调节脂代谢药物  长期高血糖可引起一系列脂代谢紊乱，影响神经细胞功能，从而造成神经功能障碍。
γ-亚麻酸是目前报道的治疗高血脂症疗效较佳、安全性较高的药物。可以降低血中总胆固醇含量，降低低
密度脂蛋白，升高高密度脂蛋白，并减少血小板聚集，抑制动脉粥样硬化的发生。也有研究表明：DPN 患
者服用 γ-亚麻酸后，感觉和运动神经传导速度都得到提高。另外，流行病学研究表明，贝特类和他汀类调
脂药都能保护机体不患糖尿病周围感觉神经系统疾病[8]。 
1.3.3 小牛血去蛋白提取物  小牛血去蛋白提取物是新生小牛血清经严格超滤制成的分子量<5kd，无蛋白质
的制剂。它可以不通过蛋白激酶 C 的途径直接激活丙酮酸脱氢酶，改善细胞能量代谢，促进神经髓鞘细胞
再生，减轻 DPN 症状。 
1.3.4 高级糖基化产物(AGEs)抑制药  AGEs 的异常积累是 DPN 发生发展的重要病理机制[9]，甚至在糖尿病
的各种并发症患者中均发现了 AGEs 水平的升高[10]，长期高血糖可使周围神经的结构和功能蛋白发生糖基
化，生成更多 AGEs，AGEs 与特定的受体结合，导致一系列神经功能障碍。吡哆胺作为维生素 B6 的天然
成分，可以抑制 AGEs 的生成，有着治疗糖尿病肾病和 DPN 的广阔前景[11]。同时，研究者发现一些常用药
物也有抑制 AGEs 的作用，如阿卡波糖、二甲双胍、维生素 C、替尼西坦等[12]。 
1.4 抗氧化  氧化应激损伤在 DPN 发病机制中扮演着重要的角色。高血糖状态下，一方面机体对自由基清
除能力下降；另一方面，氧自由基(OFR)大量增加，OFR 水平升高是糖尿病早期神经血管损害的主要原因
之一。 
临床常用的抗氧化药物有谷胱苷肽(GSH)和 α-硫辛酸（ALA）。硫辛酸是强效抗氧化剂，可激活酮酸
脱氢酶，使磷酸肌酸和肌醇、ATP 和 ADP 之比恢复正常，清除自由基，是目前治疗 DPN 的热门药物。刘
伟等报道了应用 ALA 治疗 32 例 DPN 患者的研究结果，经 ALA 治疗后，运动神经传导速度和感觉神经传
导速度均得到明显改善[13]。另外，Meta 分析显示：ALA 联合甲钴胺治疗 DPN，比单用甲钴胺治疗效果更
明显，表现为更快的神经传导速度，并减少了治疗的不良事件[14]。维生素 C 和维生素 E 均为抗氧化剂，通
过降低血脂、软化血管、降低血粘度，对糖尿病神经病变起到辅助治疗作用。氢化麦角碱可以抑制过氧化
化物的形成，降低体内自由基对神经细胞的损害。 
1.5 镇痛  神经疼痛是 DPN 并发症之一，严重者临床称为痛性糖尿病周围神经病变(PDPN)，严重影响患者
的生活质量。在缓解疼痛症状方面，目前主要有抗癫痫、抗抑郁、阿片类等药物，但治疗效果有限，副作
用较多[15]。另外，还可采用局部治疗，如 5%利多卡因贴剂，对于神经痛患者的持续性疼痛和异常性疼痛效
果显著[16]。 
神经妥乐平是一种具有神经亲和性的生物制剂，广泛用于对慢性疼痛的治疗。神经妥乐平除了具有镇
静、镇痛作用外，尚有调节植物神经、改善血液循环、调节免疫功能及修复损伤细胞的作用。朱韶峰等将
176 例 PDPN 患者随机分为对照组（α-硫辛酸 450mg，1 次/d，共 4 周）和治疗组（在对照组基础上联用神 
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经妥乐平 7.2NU，1 次/d，共 4 周）。结果：治疗组及对照组患者周围神经传导速度和疼痛评分均有改善，且
治疗组效果优于对照组[17]。说明，神经妥乐平与 α-硫辛酸联用具有协同作用，并且神经妥乐平可提高痛性
2 型糖尿病神经病变的疗效。 
2 非药物治疗 
针对 DPN 除了药物治疗外，一些非药物治疗手段以其操作简单，副作用小的优点，得到了广泛认可，
并且在临床上取得了很好的疗效。 
2.1 高压氧  高压氧能提高血氧含量和血氧张力，改善毛细血管通透性，减轻神经组织水肿，恢复神经组
织正常的能量代谢，促进受损神经恢复，还可改善微循环，防止血栓形成。杨静等选择 60 例 DPN 患者，随
机分为治疗组和对照组各 30 例。在常规治疗的基础上，对照组甲钴胺 1mg 和丹参注射液 20ml，分别加入
0.9%氯化钠注射溶液中静脉滴注；治疗组在此基础上高压氧治疗，1 次/d，4 周后观察两组疗效。治疗组总
有效率为 90%，对照组总有效率为 60%[18]。说明应用高压氧辅助治疗能显著提高单纯药物治疗的疗效。 
2.2 超短波  超短波具有热效应及非热效应,其热效应可改善血液循环、加强局部组织代谢功能；非热效应
可促进炎症消除、增加机体免疫力、增强网状内皮细胞吞噬功能等。超短波对 DPN 患者具有明显的止痛、解
痉及促细胞生长的功效。 
2.3 自体骨髓干细胞移植  有研究发现将骨髓间充质干细胞(BMSC)经下肢肌注射治疗 DPN，能有效改善坐
骨神经的神经传导速度，促进中枢神经再生能力[19]。王芳等进行 Meta 分析结果显示：自体骨髓干细胞治疗
DPN 可使肢体疼痛、麻木、冷感、间歇性跛行、静息痛显著好转甚至消失；与常规治疗相比，自体骨髓干
细胞治疗 DPN 可显著提高双下肢感觉神经及运动神经传导速度,且无不良反应[20]。 
2.4 电针  电针可增强脑缺血再灌注损伤中移植的BMSC存活的数量和迁移能力[21],电针与骨髓干细胞移植
可产生协同作用。王晓莉利用骨髓间充质干细胞联合电针对 DPN 模型大鼠进行治疗，发现骨髓间充质干细
胞联合电针在促进大鼠糖尿病周围神经功能恢复作用上优于单独治疗组。其机制可能与联合治疗可以协同
促进坐骨神经中神经生长因子(NGF)和神经营养因子 3（NT－3）等表达有关[22]。 
2.5 周围神经减压术  神经肿胀、外膜增厚以及神经周围结缔组织肿胀、增厚变硬、弹性下降等是 DPN 重
要的病理生理学改变[23]，由此导致神经组织在肢体生理狭窄处受到卡压。卡压后，神经内压增高，神经血
供进一步减少，进而形成恶性循环。周围神经减压术通过对受卡压的神经进行松解减压，使神经可随邻近
关节的运动而滑动，使四肢末端的感觉和运动障碍症状得到缓解，并可改善神经的血供和营养，有效降低 
DPN 患者感染和截肢等并发症的发病率。 
2.6 光子治疗  近年来，半导体高能红光治疗技术普遍进入临床，应用于治疗压力性溃疡、糖尿病足、烧
伤等方面[24]。利用光子治疗仪发出的红光照射病变部位，可使细胞中的血红蛋白释放出一氧化氮，从而使
滋养神经的血管扩张，增加血液灌注量。梁萧采用随机、自身对照试验的方法，对 20 例糖尿病合并周围神
经病变的患者，在进行常规治疗和护理的基础上，应用 Carnation-11 光子治疗仪对患者一侧足部进行辅助
治疗，与另一侧足部进行自身疗效对照发现：通过光子治疗，可以改善 DPN 患者的临床症状，提高临床治
疗效果，改善患者的生活质量[25]。 
目前，不管是药物还是非药物治疗，DPN 的治疗方案尚存在很多争议，至今无公认的长期有效方案。DPN
的病因治疗尤为重要，高血糖本身对神经有毒性作用，严格控制血糖是治疗 DPN 的基础。同时针对不同患
者、不同病情及不同体质选用相应的治疗方法，制定个体化治疗方案，药物治疗和非药物治疗双管齐下才
能达到理想的疗效。我们期待有更多高质量、多中心随机对照试验来指导临床用药。相信随着人们对 DPN
发病机制的深入研究，能够研制出更多针对致病因子的新的靶向药物，寻找到更为有效的治疗方案。 
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